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서      론
  전립선에서 만들어지는 분비액은 남성 생식기능 및 정자
의 생존을 도와준다. 전립선은 정낭액에 들어 있는 정자에
게 영양분을 공급하고, 적절한 이온농도와 pH 유지를 통해 
도움을 주게 된다. 따라서 전립선의 기능과 분비물은 젊은 
사람에 있어서 생식능력의 필수적인 요소이다. 그러나 나
이를 먹어감에 따라 전립선 조직의 결절성 과증식 및 비대
가 일어나 많은 문제를 야기하게 된다. 흥미롭게도 많은 동
물 종들 중에서 오로지 인간, 침팬지, 그리고 개만이 양성전
립선비대가 일어난다고 알려져 있다.1,2
  이들에서 전립선비대증이 어떻게 발생하는지에 대해서
는 아직 잘 알려져 있지 않으나 일반적으로 받아들여지는 
두 가지 중요한 요소가 있다. 하나는 순환하는 안드로겐의 
존재이며, 둘째는 노화이다. 
  전립선비대증은 전통적으로 나이와 연관된 질환으로 비
대와 관련된 조직의 변화는 이미 30대 초반부터 보이고, 40
대의 남성 중 20%에서, 60대의 남성 중 70%에서 변화를 보
이게 된다.3 이 질환의 임상적 중요성은 노령인구의 50% 이
상에서 전립선비대증 및 양성전립선증식에 의하여 하부요
로질환을 일으킨다는 사실에 의해서 강조될 수 있다. 또한 
일생동안 25-30%에서 경요도전립선절제술이 시행될 가능
성이 있다는 보고를 감안할 때 분명히 노령 남성에서 가장 
빈번히 시행되는 수술 중 하나일 것이라는 것은 자명하며, 
더욱이 삶의 질을 현저히 저해하는 요인이라는 사실이다.4 
국내에서도 전립선 연령군으로 볼 수 있는 50세 이상 남성
이 2000년 통계에서 약 430만 명이었으며, 노령인구의 증가 
추세로 미루어 2005년에는 약 480만 명이 넘을 것으로 추산
된다.5
  조직학적으로 전립선비대증은 사정관이 전립선 이행대
로 이어지는 부분에서의 과도한 결절성 증식을 동반한 요
도 주위의 선조직과 기질조직의 진행성 과증식이 그 특징
적 소견이다. 세포 수준에서는 기저세포의 과증식, 기질 부
분의 평활근 증식, 세포외 기질 침착의 증가, 탄력성 있는 
조직의 감소, 관주위의 림프구 침착, 선조직 비대, 전립선 
결석을 형성하는 석회화와 아밀로이드소체 등의 변화가 보
이게 된다.6 전립선비대증에서 요도 주위의 결절들은 요도
를 눌러 폐쇄를 야기하게 되는데 이런 폐쇄는 하부요로증
상을 일으키며 또한 궁극적으로 수술이 필요한 이차적인 
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The pathogenesis of benign prostatic hyperplasia (BPH) is still largely 
unresolved. Aging and androgens are the two established risk factors for 
the development of BPH in elderly men. The changes in prostate related 
with age is characterized by hypertrophic basal cells, altered secretions 
of luminal cells leading to calcification and inflammation, lymphocytic 
infiltration with production of proinflammatory cytokines, increased 
radical oxygen species production that damages epithelial and stromal 
cells, increased basic fibroblast- and transforming growth factor beta (TGF-
β1) production leading to stromal proliferation, transdifferentiation and 
extracellular matrix production, altered autonomous innervation that de-
creases relaxation and leads to a high adrenergic tonus, and altered 
neuroendocine cell function and release of neuroendocrine peptides and 
increased vascular components. This review summarizes the multifactorial 
nature of prostate tissue change in elderly men with symptomatic BPH 
based on recent literatures. (Korean J Urol 2005;46:547-554)
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변화(방광의 비후, 요로감염, 배뇨 후 잔뇨량 증가, 상부요
로의 변성, 요폐)를 일으킨다. 따라서 전립선비대증에서 조
직 변화에 대한 연구는 증상 발현에 대한 기본적인 이해와 
억제 방법의 개발에 중요한 정보를 제공한다. 이 글에서는 
최근 발표된 관련 논문을 중심으로 노화과정의 전립선 및 
전립선비대증의 발생과정에서의 변화에 대해 정리를 하고
자 한다.
성호르몬 대사와 성장 조절
  전립선의 성장과 증식은 기본적으로 내분비계의 변화와 
밀접한 관계를 갖는다. 전립선의 기질세포는 테스토스테론
을 아로마타제와 5-알파 환원효소 2형에 의해 각각 에스트
로겐과 dihydrotestosterone (DHT) 같은 생물학적 활성을 가
지는 성호르몬을 말초에서 생성할 수 있는 국소적 환경을 
가지고 있다.
  전립선 내의 스테로이드성 성호르몬에 대한 연구는 생체
에서 이용 가능한 전립선 내 테스토스테론 농도가 나이를 
먹어감에 따라 줄어들며 전립선 내의 에스트라디올/테스토
스테론 비율이 전립선비대증을 가지고 있는 환자에서 증가
한다는 것을 보여준다.7 따라서 기질에서 국소적으로 안드
로겐의 방향화에 의해서 생성된 에스트로겐은 평활근의 성
장과 분화에 영향을 미치게 된다.8 기질세포들은 알파 에스
트로겐 수용체를 가지고 있으며, 반면 상피세포들은 알파
와 베타 에스트로겐 수용체 모두를 가지고 있다. 이 두 가지 
모두는 전립선비대증 조직의 기저세포에 의해서 조정되고 
있다.9 따라서 이런 연구들을 기초로 에스트로겐의 길항제
와 특히 아로마타제 억제제가 전립선비대증에서 약물치료
로 이용될 수 있는 이론적 근거를 제시한다고 할 수 있다. 
그러나 이론과 달리 현재 아로마타제 억제제에 대한 대규
모 임상 제3상 연구에서는 뚜렷한 결과를 보이지 못했다.10 
이는 에스트로겐의 역할이 성인 전립선조직에서보다는 태
아 상태의 증식능의 초기 획득 과정과 연관이 있는 것 때문
이 아닐까 추측된다.11
  이에 반해 5-알파 환원효소 억제제는 임상적으로 많은 도
움을 주고 있음을 볼 수 있다. 내강분비세포들은 그들의 분
비기능과 분화기능을 유지하기 위해서 안드로겐 특히 테스
토스테론의 세포 내 대사물질인 DHT가 필요로 하다. 전립
선 내에서 DHT는 전립선의 5-알파 환원효소 2형에 의해서 
주로 생성되며 이는 기질 내의 섬유아세포와 기저부 상피
세포에 존재한다. 또한 정상조직에서보다 전립선비대증의 
조직에서 더 강한 활동성을 보인다. 현재 전립선비대증에 
의해서 야기되는 하부요로증상들을 치료하는 가용한 약물
들은 5-알파 환원효소 2형 억제제인 finasteride와 5-알파 환
원효소 1형과 2형의 동시 억제제인 dutasteride이다.12,13 국소
적인 안드로겐의 활성 억제는 관상구조의 위축과 혈관의 
감소로 발생하는 전립선 상피세포의 고사작용으로 인하여 
전립선의 용적을 20-30% 정도 줄인다. 반면 기질세포에 대
한 직접적인 고사작용은 없는 것으로 알려져 있다.14 대규모 
임상 연구에서 finasteride와 dutasteride는 급성요폐의 위험
성과 수술에 대한 필요성을 약 50% 가량 줄이는 좋은 결과
를 보였으나,15 성기에서도 국소적인 DHT의 생산에 영향을 
주며 음경해면체에서의 NOS의 발현에도 영향을 준다.16
  따라서 비록 5-알파 환원효소 억제제들이 안드로겐 의존
성 상피세포의 고사에는 강력한 영향을 주지만 전립선 기
질에 대한 작용에는 실패했으며 특히 약제 복용 후 성욕구 
및 발기기능, 역사정 등에 대해서는 부정적인 영향을 보여
주었다. 이는 앞으로 개발될 새로운 약물에서는 부작용을 
최소화하고 전립선의 성호르몬 관련 대사를 선택적으로 차
단하는 작용이 필요하다는 점을 보여준다.
국소 자율신경계 변화
  전립선은 교감신경 및 부교감 신경으로부터 신경지배를 
받는다. 교감신경계는 사정 시 전립선액을 요도로 배출하
는 일을 담당한다. 그리고 부교감신경계는 분비 속도를 증
가 시키며 또한 전립선의 기능 및 성장을 조절하기도 한
다.17 전립선에는 알파 아드레날린성, 베타 아드레날린성, 
콜린성, 엔케팔린성, 펩타이드향성, 나이트린성 신경계들이 
영향을 주고 있다. 이외 전립선비대증은 신경분포의 변화
들과도 연관이 있으며 또한 전립선 중심대에서의 생물학적
인 매개물질들의 생성과 분비의 변화와도 연관이 있다.18 특
히 평활근을 이완시키는 데 관여하는 엔케팔린성 및 나이
트린성 신경이 감소하는 것이 발견되었다. 
  알파-1-아드레날린성 수용체는 요로폐색 및 하부요로질
환을 일으키는 요도저항성에 중요한 영향을 주는 인자로,19 
이 연구를 기초로 전립선비대증에 의해서 야기된 하부요로
증상의 치료에 요도의 저항성을 줄이는 알파-1-아드레날린
성 수용체 길항제를 이용하게 된 것이다.20,21 알파차단제의 
효과는 증상을 동반한 대부분의 전립선비대증 환자에게 일
차 처방이 가능하고, 또 빠른 약효 발현과 효과를 기대할 
수 있어서 전립선비대증의 조절을 위해 가장 중요한 약물
이라고 할 수 있다. 아직 국내에서는 대규모의 임상연구 결
과를 얻지 못하고 있으나 최근 보고된 국내 관련논문들의 
메타분석 자료를 보면 치료 전과 비교해 전체적으로 평균 
45.3%의 증상개선, 36%의 최대요속의 개선을 보이고 있
다.22
  Neuronal nitritic oxide synthase (nNOS)는 기질의 평활근 
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및 상피하층의 신경 다발들에 걸쳐서 신경 및 신경절들이 
분포하고 있다. 정상조직과 비교하여 nNOS는 전립선비대
증의 이행대에서 감소되어 있는 것이 발견되었다. 다른 한
편으로는 면역계, 염증성 사이토카인, 혹은 자유기들에 의
해서 자극된 후 생성되는 inducible nitritic oxide synthase 
(iNOS)의 경우에는 전립선비대증 환자에서 선택적으로 기
질부위에 증가되어 있는 것이 발표된 바 있다.23 이런 현상
들은 전립선비대증에서 염증 상황의 증가로 인한 것으로 
추정된다. 전립선 기질에서 NOS의 중요성은 활성화된 
NOS 의존성 guanylylcyclase와 연관된 실험에 의해서 뒷받
침되었다. 실험적으로 cGMP 유사체들은 protein kinase G
(PKG) II를 활성화시켰으며 인간의 평활근세포들의 성장을 
억제시켰다.24 실험적으로는 carbon monoxide도 heme 
oxygenase 2를 통해 백서 전립선 평활근의 이완에 작용을 
하며, 나이가 많을수록 그 효과가 큰 것을 보인다.25
  따라서 향후 연구자들은 전립선의 긴장도를 낮추어 평활
근육을 이완시킬 수 있도록 하기위해서 선택적인 알파-1-수
용체의 길항제 및 동시에 전립선에서 NOS/cGMP/PKG의 신
호를 방해하는 약의 개발에 초점을 맞출 것으로 보인다.
상피-간질 세포간 상호작용
  Fibroblast growth factor (FGF), insulin-like growth factor 
(IGF), keratinocyte growth factor (KGF), 및 epidermal growth 
factor (EGF) 등에 의해서 매개되는 상피와 기질세포간의 상
호작용은 조직의 항상성 유지 기능과 전립선 조직의 교정
기능에 중요하다. 상피세포에 의해서 생산되거나 분비되는 
조절인자들은 주위에 있는 기질 내의 섬유아세포에 para-
crine 형태로 영향을 주며, 반대로 섬유아세포에서 분비된 
성장인자들이 상피세포의 성장과 분화에 영향을 주기도 한
다.
  Basic fibroblast growth factor (bFGF, FGF-2)는 인체 전립
선의 기저 상피세포에서 분비되며26 전립선비대증의 초기
에 증가된 bFGF를 관찰할 수 있다.27 이에 상응하는 FGF-R1 
수용체는 기질세포와 기저세포에 존재하며28 시험관에서 
배양된 기질세포들은 bFGF에 의해서 성장이 증가되는 현
상을 보인다.29
  bFGF에 더하여 transforming growth factor beta 1 (TGF-β1)의 
발현과 분비는 전립선비대증에서 증가를 보인다.27 TGF-β1
은 기저세포에서 생산되며30 저농도의 경우는 성장을 촉진
시키지만 고농도의 TGF-β1은 전립선 기질조직의 성장을 
억제시키는 것으로 알려져 있다.31 전립선 섬유아세포들은 
TGF-β1의 영향으로 근섬유아세포/평활근세포로의 변이를 
겪게 된다.32 따라서 TGF-β1은 세포외기질의 중요한 구성
요소인 근섬유아세포와 섬유아세포를 반응에 따라 형성하
는 것으로 생각되고 있다.33 이에 관련하여 실험적으로 인체 
전립선 기질조직의 시험관 배양세포에 TGF-β1 처리를 하
는 경우 전립선조직에서 근섬유아세포/SMCs의 표지자로 
알려진 α-smooth-muscle actin (SMC-α-actin) calponin과 
tenascin의 과표현이 야기되는 것이 관찰되었다.34 따라서 기
질세포에서의 변이와 성장은 증가된 b-FGF와 TGF-β1와 
같은 기저세포로부터 유도된 성장인자들에 의해서 일어나
게 되는 데 앞으로 TGF-β1과 근섬유아세포/평활근세포로
의 교차분화 과정에서 중요역할을 하는 목표유전자에 대한 
연구 등 성장과 변이에 대한 전립선의 장기 특이적인 기질
조직 재구성 억제 약물의 발견이 중요한 단계로 남아있다
고 생각된다. 
국소 신경내분비계 변화
  전립선의 신경내분비세포들은 상피세포, 선조직, 및 관조
직에 걸쳐 존재하며 일종의 상피세포-신경계-내분비계의 
융합된 형태라 할 수 있다. 이 세포들은 많은 펩타이드, 신
경펩타이드, 호르몬을 분비하여 전립선의 성장과 분비기능
에 영향을 미친다.35 비록 신경내분비세포들이 상피세포 내
의 복잡한 네트워크를 형성하는 신경세포로부터 생성되었
지만 신경내분비세포들은 안드로겐과 신경지배로부터는 
생물학적으로 독립적인 위치를 가지고 있는 것으로 보인
다. 기저세포와 분비세포에 더하여 신경내분비세포들은 전
립선의 다기능성 전구세포에서 국소적으로 분화가 일어난 
제3의 그룹을 형성한다.36 인체 전립선의 기저세포와 전구
세포로부터의 분화과정은 아직 알려져 있지 않지만 동물 
실험에서는 인터페론감마가 그 시발점에서 중요한 역할을 
하는 것으로 알려져 있다.
  전립선의 성장을 위한 신경내분비세포의 중요성은 안드
로겐 비의존성 전립선암과 관련하여 많은 연구가 진행되고 
있으며, 전립선비대증의 병리기전에도 깊이 관여하는 것으
로 여겨지고 있다. 그 이유는 생성된 작은 결절조직과 과증
식된 결절 주위에 위치하는 관과 유사 조직이 이 신경내분
비세포를 많이 포함하고 있기 때문이며,37 CgA와 NSE 항체
를 이용, 비대조직과 정상 조직 간의 신경내분비세포의 발
현 차이를 비교하였을 때 뚜렷한 차이를 보인다.38 그러나 
다른 한편으로는 전립선비대증에서 보이는 큰 과증식 결절
의 대부분에서 신경내분비세포의 발현이 감소를 보였는
데,39 이로 미루어 신경내분비세포와 그 분비 물질이 전립선
비대증의 초기 결절 및 관조직 생성에 영향을 주는 것으로 
추정할 수 있겠다. 따라서 안드로겐 비의존성 신경내분비
분화 전립선암에서 신경내분비세포 분화에 대한 차단과 신
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경내분비세포가 분비하는 신경펩타이드의 길항제 개발이 
치료 목표로 부각되고 있으며, 아울러 전립선비대증의 진
행 및 정상 전립선 조직에서의 신경내분비세포의 역할에 
대해서는 향후 더 많은 연구가 필요하다고 보인다.
전립선 내강-상피세포 상호작용
  전립선 상피세포는 수많은 단백질과 저분자량 물질들을 
전립선액을 통하여 분비한다. 전립선액에는 항균성물질,40 
상피세포에서 유도된 성장인자,41 프로테아제 (PSA), 임신을 
위해서 여성의 면역체계를 극복하기 위해서 필요할 것으로 
생각되는 다양한 면역억제 물질들 (prostaglandins, TGF-β1)
등이 포함되어 있다.42 게다가 대부분 전립선에서 만들어진 
수백 종의 단백질들이 정낭에 존재한다.43 내강세포의 인자
들은 젊은 남성들에 있어서는 임신과 생식에 있어서 필수
적 요소이며, 노인들의 전립선비대증에서는 전립선의 성장, 
분화, 분비기능에 영향을 주는 방식으로 전립선 상피세포
에 영향을 미치게 된다.44 
  전립선비대증은 아밀로이드소체 (전립선 분비 과립)와 
칼슘, 마그네슘, 칼륨, 탄산칼슘, 수산화칼슘의 무기염을 포
함하는 전립선결석의 발생이 30% 정도에서 동반되며 아밀
로이드소체나 전립선 분비물의 침전물에 의해서 생성된
다.45 하부요로증상과의 관계에 대해서는 상반된 견해를 보
이고 있다. 분명한 점은 석화화에 의해 전립선관을 막을 수 
있고 전립선 관상조직의 폐쇄를 일으켜 염증을 유발할 수 
있으며 또한 농양의 원인이 될 수 있다는 점이며, 전립선의 
경요도절제술 시 흔히 그 변화를 육안으로도 확인할 수 있
다. 따라서 전립선액을 자주 배출함으로써 전립선관에서 
작은 결정체의 미세석회화를 방지할 수 있으며 막힌 관안
에서 손상 받은 상피에서 침착되는 물질을 방지할 수 있는 
것으로 생각되어 왔다.46 그러나 역으로 전립선의 만성적 염
증으로 인해 관다발의 협착이 유도되고 이로 인해 석회화
현상이 증가하는 것도 이론적으로 가능하다. 이러한 변화
는 주변의 만성적 염증을 동반하게 된다.
  이런 내강세포 인자 중에 하나가 TGF-β1이며 이것은 전
립선액과 정낭액에서 고농도로 발견된다.47 전립선비대증
을 가지고 있는 환자에게서 얻은 기저 상피세포를 TGF-β1
을 이용하여 자극한 결과 vimentin과 노화 관련 beta-galacto-
sidase 양성의 과증식 상피세포를 얻을 수 있었으며,48 과증
식된 기저상피세포의 특징은 증상이 있는 전립선비대증 환
자에서 그대로 관찰됨을 볼 수 있다.49
  따라서 프로테오믹 접근방식에 의한 집중적인 전립선액
에 대한 연구는 좀 더 자세한 전립선액의 조성과 전립선비
대증 혹은 전립선암 환자에서의 특징적인 단백질 표현방식
에 대한 정보를 제공할 것이며, 전립선관상조직의 폐쇄와 
만성염증을 일으키는 석회화 과정에 대해서도 보다 상세한 
설명을 해 줄 수 있을 것으로 기대된다. 
염증, 침윤성 림프구 및 신생 혈관의 역할
  전립선비대증은 흔히 전립선염을 동반하게 되며, 전립선
비대증 환자의 조직검사 소견 중에 40-90%에서 염증이 동
반된다. 실험적으로는 약한 에스트로겐의 자극이 전립선에 
염증을 유도할 수 있다.50 이 사실이 전립선비대증에서 염증
의 동반이 성호르몬의 변화와 관련이 있는지에 대해서는 
더 연구가 필요하겠으나, 만성염증은 전립선비대증에서 근
섬유조직의 성장과정으로 제시된 바도 있다.51 전립선비대
증 환자에서 기질 내의 결절들은 만성적으로 활성화된 T 
림프구, 대식세포, B 림프구의 침윤을 보인다.52 이런 염증
세포들의 침윤은 주로 간질조직에서 일어나고 상피와 관조
직 주위 침착으로 선상피를 파괴시킬 수 있다.53 전립선에서
의 면역반응은 본래 T-세포 매개성이며, 기질조직에는 보조 
T 세포 (CD4+)가 상피조직에는 세포독성 T 세포 (CD8+)
가 존재한다.
  이런 세포 침윤 이외에도 전립선비대증 조직에서 싸이토
카인 상승이 보고되고 있다. 이와 같은 현상은 특히 기질세
포에서의 IL-15,54 T 세포의 침윤에서는 IL-17,55 기저 및 기
질세포에서의 인터페론 감마,56 상피세포에서는 IL-8이 관
여하는 것으로 알려져 있다.57 이외 arachidonic acid를 프로
스타그란딘으로 변환시키는 cyclooxygenase 2 (Cox-2)의 상
승이 전립선비대증 조직의 상피세포와 대식세포에서 주목
받고 있다.58
  만성염증은 세포가 침윤된 곳에서 조직의 손상을 야기하
는 산화적인 스트레스의 근원이 된다는 것이 잘 알려져 있
다.59 대식세포들은 NADPH에 의해서 활성화된 superoxide 
anion (O2-)와 hydrogen peroxide (H2O2)와 같은 반응성 산화
기 (reactive oxygen species; ROS)를 생산하며,60 이렇게 증가
된 산화적인 스트레스는 만성전립선염을 가지고 있는 환자
의 전립선 조직과 정낭액에서도 쉽게 측정할 수 있다.61,62 
  전립선의 면역계는 전립선 내강에 들어오는 이물질을 방
어하는 기전으로 작동하는데 노화과정 중에 발생하는 만성
염증과 감염은 과도한 ROS의 생산과 조직손상을 야기하며 
이를 통하여 상처치유과정과 유사하게 기질조직의 변화가 
일어나게 된다.51 따라서 전립선에서 염증성 산화물질의 과
잉생산을 줄이는 항산화제에 대한 연구가 활발하게 진행되
고 있으며, 특히 전립선암의 진행 및 전립선비대증의 증식 
예방과 관련하여 식이를 통한 시도가 활발하다. 이와 관련
하여 이소플라본 중 제니스타인이 정상 전립선에 비해 전
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립선비대 조직에서 감소를 보이는 점은 제니스타인의 일부 
항산화, 항증식 효과와도 연관이 있을 것으로 생각된다.63 
이외 전립선비대증에서의 혈관 신생과 관련된 연구도 혈관
증식 억제제가 전립선비대증의 진행을 억제할 가능성을 보
여주고 있다.64
요      약
  전립선비대증을 설명할 수 있는 단 하나의 병리기전은 
존재하지 않는다. 아직도 이 질환의 정확한 병리기전에 대
한 이해는 부족한 편이지만, 장기의 노화 과정 중 생물학적 
연결 체계들 사이에 보이는 여러 현상들 간에 상승작용이 
있는 것으로 추정하고 있다. 나이에 따른 전립선조직 재편 
과정은 기저세포의 비후, 내강세포의 분비 변화에 따른 전
립선관 폐쇄, 염증 및 석회화, 사이토카인을 생산하는 림프
구의 침착, 상피 및 기질세포에 손상을 주는 산화기의 생산 
증가, 기질세포의 증식, 교차분화, 세포외 기질 생산을 야기
하는 bFGF, TGF-β1의 증가, 자율신경계 변화에 의한 이완 
장애 및 아드레날린성 감도 증가, 신경내분비 세포의 기능 
및 단백질 분비의 변화 등을 들 수 있다 (Table 1).
  이런 현상들은 전립선에서 기존 호르몬 체계의 변화와 
함께 국소적 신경계, 내분비계 및 면역계 그리고 세포와 세
포간의 상호작용, 조직의 항상성 및 기능에 관여하는 특별
한 세포유형 및 분자생물학적 변화 등을 통해 일어난다
(Table 2).65 특히 대사적으로 활성화된 상피세포에서 지속
Table 2. Alterations in cellular components & molecular signaling in benign prostatic hyperplasia (BPH)*
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
Increase Decrease
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Stroma Fibroblasts/fibromuscular components Smooth muscle myosin heavy chain
Nonmuscle myosin heavy chain Elastin
Epithelial, luminal cell Intraluminar space Prostate specific membrane antigen
Vimentin Alpha1-antichymotrypsin
Alpha1b-adrenergic receptor
basal cell C-CAM expression
NE cell Number
Overall innervation
Hormones 5 alpha reductase activity Androgen co-repressor
17 beta hydroxysteroid dehydrogenase
Nuclear androgen receptor
Androgen receptor co-activator
Growth factors Fibroblast growth factors IGF down-regulators
Hypoxia induced factor 1
Insulin growth factors
Insulin growth factor receptors
Vasculoendothelial growth factor
Cytokines Interleukins (IL-1-alpha, -2, -4, -8, -15, -17)
Others Mitogenic activated protein kinases Thrombospondin-1
Angiotensin converting enzyme Vit D1-alpha hydroxylase
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
*Data rearranged from reference number 65. NE: norepinephrine, IGF: insulin-like growth factor
Table 1. Characteristic tissue changes in aging prostate
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
1. Hypertrophic basal cells 
2. Altered autonomous innervations, leading to less relaxation
and a high adrenergic tonus 
3. Increased bFGF and TGF-β1 production leading to stromal
proliferation and transdifferentiation and excessive
extracellular matrix production
4. Altered neuroendocine cell function and release of
neuroendocrine peptides 
5. Altered secretions of luminal cells leading to calcification,
clogged ducts and inflammation 
6. More infiltrates of lymphocytes and production of
proinflammatory cytokines 
7. Increased ROS production that damages epithelial as well 
as stromal cells
8. Increased vascular components
9. Strong upregulation of senescence-associated beta-
galactosidase activity and vimentin expression
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
bFGF: basic fibroblast growth factor, TGF-β1: transforming 
growth factor beta 1, ROS: reactive oxygen species
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적인 스트레스, 형질 발현인자와 독성물질들이 전립선비대
증 및 장기의 증식을 일으키는 주된 자극이라고 생각한다. 
따라서 조직재편에 영향을 미치는 핵심 요소를 찾아내는 
것이 나이와 관련된 전립선의 이상 증식을 치료하고 예방
하는 데 가장 중요한 일이 될 것이다.
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